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                  Gran èxit de la Radiología. 
 “L'avanç més important de la Medicina 
en els últims 100 anys” 
(TC-RM)”. (JAMA). 
  
• Diagnòstic precoç. 
  
• Personalització  en cada mallat del 
tractament. 
 
• Desenvolupament de biomarcadors  
     d’imatge. 
 
• Imatge Molecular. 
 
Futur Medicina 
Smith JJ  et al. Radiology 2003; 227:633-638.  
• “Anatomic, physiologic, biochemical, 
or molecular parameters  
• detectable with imaging methods  
• used to establish the presence or 
severity of disease 
• offer the prospect of smaller, less 
expensive, and more efficient 
preclinical studies and clinical trials”.  
Definició 
Smith JJ  et al. Radiology 2003; 227:633-638.  
• Success is most likely when: 
• (a) the presence of an imaging marker is closely 
linked with the presence of a target disease;  
• (b) detection and/or measurement of the 
biomarker is accurate, reproducible, and 
feasible over time;  
• (c) measured changes are closely linked to 
success or failure of the therapeutic effect of 
the product being evaluated.  
Gran Potencial 
Smith JJ  et al. Radiology 2003; 227:633-638.  
Procés de Validació de BI 
Smith JJ  et al. Radiology 2003; 227:633-638.  
http://www.fda.gov/oc/iniciatives/criticalpath/initiative.html 
Augment del cost d'aprovació 
de nous tractaments 
• Is the effort to stimulate and facilitate a national effort to 
modernize the scientific process through which a potential 
human drug, biological product, or medical device is 
transformed from a.. discovery or "proof of 




Smith JJ  et al. Radiology 2003; 227:633-638.  
Biomarcador d’Imatge 










































 INFART CEREBRAL 
 






Protocol d’imatge de  l’Infart. 
Pedraza S et al. Magnetic resonance imaging in the diagnosis of  
Stroke.   Expert Opin. Med. Diagn. 2008; 2(7): 1-10. 
Pedraza S et al. Magnetic resonance imaging in the diagnosis of  
Stroke.   Expert Opin. Med. Diagn. 2008; 2(7): 1-10. 
Protocol d’imatge de  l’Infart. 

Definició de criteris de validesa de un 
biomarcador d’ Imatge en l’Infart 
Pedraza S et al. MRI Biomarkers of ischemic stroke: Criteria for the 
validation of primary imaging biomarkers. Drug News perspective 
2009; 22 (8).  
Classificació de Biomarcadors de 
Imatge en l’Infart. 
Pedraza S et al. MRI Biomarkers of ischemic stroke: Criteria for the 
validation of primary imaging biomarkers. Drug News perspective 
2009; 22 (8).  
Grau de validesa de cadascun dels 
Biomarcadors d’ Imatge en l'Infart 
cerebral. 
Pedraza S et al. MRI Biomarkers of ischemic stroke: Criteria for the 
validation of primary imaging biomarkers. Drug News perspective 









Fiehler  J et al. Stroke 2007;38: 2738-44. 
Fiehler  J et al. Stroke 2007;38: 2738-44. 
Validació, 
Qualificació 
Volum     
Infart 
 
Pedraza S et al. Reliability of the ABC/2 Method in 
determining Acute infarct Volume.. J Neuroimaging 2011. 
. 
Pedraza S et al. Reliability of the ABC/2 Method in 
determining Acute infarct Volume.. J Neuroimaging 2011. 
. 
.El volum d’ infart es un biomarcador pronòstic 
important. 
.El mètode ABC/2 es un Técnica ràpida de càlcul del 
volum. 
.però quina es la seva validesa? 
Pedraza S et al. Reliability of the ABC/2 Method in 
determining Acute infarct Volume.. J Neuroimaging 2011. 
Bona correlació entre el volum per 
ABC/2 i per mètode planimetric. 
Pedraza S et al. Reliability of the ABC/2 Method in 
determining Acute infarct Volume.. J Neuroimaging 2011. 
.Hi ha diferencies en el volum entre mètode 
ABC/2 y planimetric. 
.El mètode ABC/2 exagera el volum real. 
Pedraza S et al. Reliability of the ABC/2 Method in 
determining Acute infarct Volume.. J Neuroimaging 2011. 
Validació, 
Qualificació 
Oclusió     
Vascular 
 




ARM postcontraste  valora millor el flux 
real y evita sobreestimar una oclusió 
arterial 
Pedraza S et al. Comparison of preperfusion  MRA 
in acute stroke.Stroke 2004; 35:2105-2110. 
Pedraza S et al. Comparison of preperfusion  MRA in acute stroke.Stroke 2004; 
35:2105-2110 





Fiebach J et al. Stroke 2012;43. 
Resultats 
Fiebach J et al. Stroke 2012;43. 
En aquest grup de malalts amb 
mismatch  
La oclusió o estenosis severa arterial 
proximal  s'associava a una milloria  
clínica amb el tractament.  
Valor de oclusió vascular 
Fiebach J et al. Stroke 2012;43. 
Validació, 
Qualificació 
Perfusió   
 

Wintermark M et al. Stroke 2005; 2005;36:e83-e99. 
Wintermark M et al. Stroke 2005; 2005;36:e83-e99. 
Validació, 
Qualificació 




MTT TTP Summary map 
Wintermark M et al. Stroke 2005;37:979-985. 
CBV = 2.0 ml x 100 g. 
MTT: 145% 




RM i TC  
 
Hacke W et al. Lancet Neurol. 2009 Feb;8(2):141-50. 
Hacke W et al. Lancet Neurol. 2009 Feb;8(2):141-50. 

Warach  S et al. Stroke. 2012;43:2313-2318 
Warach  S et al. Stroke. 2012;43:2313-2318 
Warach  S et al. Stroke. 2012;43:2313-2318 
Validació, 
Qualificació 
Perfusió RM  
 
Bardera J . Proceedings of the Vision, Modeling 
and Visualization 2005, Vol. 1, pp. 359-366. 
Bardera J . Proceedings of the Vision, Modeling and  
Visualization 2005, Vol. 1, pp. 359-366 
Validació, 
Qualificació 
TC Simple  
 
Puig J et al. AJNR 2012;33:90 –96. 
Ratis menors de 1.382 no recanalitza. 
Pacient amb rati de 1.14 en ACM esquerra que no va 
recanalitza tras rTPA. 
Puig J et al. Quantification of Thrombus Hounsfield Units on 
Noncontrast CT Predicts Stroke Subtype and Early Recanalization 
after Intravenous Recombinant Tissue Plasminogen. AJNR 2012. 
Ratis majors de 1.382 recanalitzen. 
Pacient amb rati de 1.48 en ACM esquerra que va 
recanalitzar tras rTPA. 
Puig J et al. Quantification of Thrombus Hounsfield Units on 
Noncontrast CT Predicts Stroke Subtype and Early Recanalization 
after Intravenous Recombinant Tissue Plasminogen. AJNR 2012. 
Valor per predir manca de recanalització 





-Valor predictiu positiu: 93.75 % 
-Valor predictiu negatiu: 100% 
-AUC (ROC): 0,96. 
Puig J et al. Quantification of Thrombus Hounsfield Units on 
Noncontrast CT Predicts Stroke Subtype and Early Recanalization 
after Intravenous Recombinant Tissue Plasminogen. AJNR 2012. 
La densitat del trombus persisteix predir la 
recanalització amb rTPA y pot ser útil per  
indicar el tractament endovascular.  
Puig J et al. Quantification of Thrombus Hounsfield Units on 
Noncontrast CT Predicts Stroke Subtype and Early Recanalization 
after Intravenous Recombinant Tissue Plasminogen. AJNR 2012. 
Rati >1.382 = Recanalització tras rTPA. 
Rati <1.382= No recanalització 
Puig J et al. Quantification of Thrombus Hounsfield Units on 
Noncontrast CT Predicts Stroke Subtype and Early Recanalization 
after Intravenous Recombinant Tissue Plasminogen. AJNR 2012. 






¿Anatomía de la Sustancia Blanca? 
¿Anatomía de la Sustancia Blanca? 
Mukherjee P et al. Neuroimag Clin N Am 2005; 15:655-665. 
Comisural Proyección Asociación 
• La Difusió es basa en l'existència d’un 
moviment aleatori (brownià) de les 
molècules en estat líquid a través dels 
compartiments tissulars.  
 
DIFUSIÓN POR RM (DRM) Difusió per M (DRM) 
• La intensitat de senyal de les 
imatges de difusió reflecteix el  
moviment de l’aigua. 
Difusió per RM (DRM) 
• La intensitat de senyal de les 
imatges de  
     Difusió  
• reflecteix el  moviment del  
     Aigua 
Difusió per RM (DRM) 
Moviment de l’ aigua 
Moviment de l’ aigua 
Moviment de l’ aigua 
Difusió-trace (DRM) 




































































































































































• El agua difondeix més lliurement en el pla 
paral·lel als axons que en el pla 
perpendicular al mateix. 
• Es pot representar com es la difusió i l’ 





-La molècula  de 
Aigua es desplaça 
en qualsevol 
direcció. 
-Anàlisis de 3 
direccions. 
ANISOTRÒPICA 
-La molècula d’aigua es desplaça  
en una direcció predominant. 






• Sentit de fibres: 
– Vermell: LR-RL. 
– Verd: AP. 
– Blau: CC. 
 
– Mezcla en fibras oblicuas. 
 
¿Quina información dona? 
Mukherjee P et al. Neuroimag Clin N AM 
• La DTI mostra la microestructura y 
organització geomètrica dels teixits. 
Utilitat 
DTI 
• Se obtenen 3 tipus de imatges: 
– Difusivity que mesura la difusió global de la 
difusió independentment de las direccions. 
– Anisotropía que mesura la diferencia de 
difusió en diferents direccions. 
– Tractografía que mesura l’ estructura dels 
tractes de SB.  
¿Interpretació de DTI? 
Difusión-técnica (DRM) 
ISOTRÒPICA 
Mapa isotrópico y ADC 
Valors de la DTI 
Valors de la DTI 
Soria G et al. Anatomical record. Jun 3. 2011 ; 294(6):1035-44. 
Topografía de tractos de sustancia blanca y núcleos  de 
sustancia gris en tronco encefálico con RM 7 T. 
Soria H, de Notaris et al. Improved assessment of ex vivo brainstem neuroanatomy 
with high resolution MRI and DTI at 7 Tesla. Anatomical record  2011;294:1035-
44. 
Inferior medulla (2) 
Pyramidal decussation (1) 
Medium medulla (3) 
Superior medulla (4) 
Inferior pons (5) 
Medium pons (6) 
Pontomesencephalic junction (8) 
Superior midbrain (10) 
Topògrafia dels tractes de substancia blanca  amb DTI  e 
imatge estructural 
Soria H, de Notaris et al. Improved assessment of ex vivo brainstem neuroanatomy 
with high resolution MRI and DTI at 7 Tesla. Anatomical record  2011;294:1035-
44. 
La RM de alta resolució determinen amb precisió   
estructures de tronc que normalment no s’aprecien en  
equips de baix camp. 
Soria H, de Notaris et al. Improved assessment of ex vivo brainstem neuroanatomy 
with high resolution MRI and DTI at 7 Tesla. Anatomical record  2011;294:1035-44. 
Prats A et al. Clinical Neurophysiology. 123 (2012):2-12 
Descripció dels circuits de tronc encefàlic amb RM d’alta 
resolució. 
Prats-Galino A te al. Functional anatomy of subcortical circuits issuing from or 
integrating at the human brainstem. Clinical Neurophysiology 2012;123:4-12. 
Descripció dels circuits de tronc encefàlic amb RM d’alta 
resolució. 
Prats-Galino A te al. Functional anatomy of subcortical circuits issuing from or 
integrating at the human brainstem. Clinical Neurophysiology 2012;123:4-12. 
Puig J et al. AJNR 2010 Mar 18. 1324-30 
Puig J et al. AJNR 2010 Mar 18. 1324-30 
Puig J et al. AJNR 2010 Mar 18. 1324-30 
Puig J et al. AJNR 2010 Mar 18. 1324-30 
La Degeneració Walleriana de la via piramidal es 
correlaciona amb una hiperintensitat en difusió ( b1000) y 
una disminució de Anisotropía Fraccional (FA) 
Puig J et al. Wallerian Degeneration in the Corticospinal 
Tract evaluation by DTI correlates with motor deficit 30 days 
after MCA ischemic stroke. AJNR 2010. 
En el día 30 d’evolució els pacients amb dèficit motor 
greu mostren una disminució gran de FA i del rati FA. 
Puig J et al. Wallerian Degeneration in the Corticospinal 
Tract evaluation by DTI correlates with motor deficit 30 days 
after MCA ischemic stroke. AJNR 2010. 
La hiperintensitat en FLAIR es poc freqüent. La 
disminució del FA (rati FA costat patològic/ FA costat  
sa) es un biomarcador molt  mes fiable.  
Puig J et al. Wallerian Degeneration in the Corticospinal 
Tract evaluation by DTI correlates with motor deficit 30 days 
after MCA ischemic stroke. AJNR 2010. 
Puig J et al. AJNR 2010 Mar 18. 1324-30 
Puig J et al. AJNR 2011;32:857– 63 
Un gran infart que no afecti al brac posterior de 
capsula interna No produeix degeneració 
walleriana i dona poc dèficit motor. 
Puig J et al. Acute damage to the Posterior Limb of the 
Internal Capsule on DTT as an early imaging predictor of 
motor outcome after stroke. AJNR 2011. 
Un petit infart que SI afecti al brac posterior 
de capsula interna SI produeix degeneració 
walleriana i dona important dèficit motor.  
Puig J et al. Acute damage to the Posterior Limb of the 
Internal Capsule on DTT as an early imaging predictor of 
motor outcome after stroke. AJNR 2011. 
Puig J et al. AJNR 2011;32:857– 63 
Utilitat de la DTI en l’infart cerebral. 
 
Premi de la ESNR. 
 
Josep Puig Alcántara 
Puig J et al. Wallerian Degeneration in the Corticospinal 
Tract evaluation by DTI correlates with motor deficit 30 days 
after MCA ischemic stroke. AJNR 2010. 
Puig J et al. Acute damage to the Posterior Limb of the 
Internal Capsule on DTT as an early imaging predictor of 



















  INFART CEREBRAL 
 12  Projectes de recerca. 
 
1 FIS: Predicció per RM del Ictus cerebral progressiu. 
 
2 FIS: Utilitat DTI en el maneig de malalt amb infart. 
 
1 FIS: Validació de l’ estudi de la permeabilitat. 
 
1 Projecte Europeo (VI programa marc). Iknow. 
Desenvolupament de programa d’ ajuda al maneig de l'ictus. 
 
1 Projecte Europeo (VII programa marc). Wake-up.  Utilitat de 






Difusió pública mitjans de comunicació 
 
Hem validat i qualificat 
biomarcadors d’imatge i això pot 
millorar el diagnòstic, pronòstic 
i tractament de pacients amb 
infart cerebral 
 
CONCLUSIO 
Thanks 
Girona (SPAIN) 
